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Резюме. Цукровий діабет та захворювання щитопо-
дібної залози (ЩЗ) – два найпоширеніші ендокринні пору-
шення у клінічній практиці, оскільки порушення обміну ре-
човин та тиреоїдних гормонів можуть впливати один на 
одного. 
Мета дослідження – проаналізувати літературні 
джерела щодо поширеності цукрового діабету 2 типу, 
його коморбідності з захворюваннями щитоподібної зало-
зи та основні ланки патогенезу за умови їх поєднаного 
перебігу.
Матеріали і методи. У дослідженні опрацьовано на-
укові публікації за останнє десятиліття, які доступні у 
мережі «Інтернет», ключовими словами були «цукро-
вий діабет 2 типу», «захворювання щитоподібної за-
лози», «коморбідність», «патогенез».
Результати. Зв'язок між цукровим діабетом і пору-
шенням роботи щитоподібної залози характеризується 
складною взаємодією. У ряді робіт повідомляється про 
поширеність дисфункції щитоподібної залози серед хво-
рих на діабет у межах від 2,2 до 17 %. Однак у кількох 
дослідженнях спостерігається дуже висока поширеність 
дисфункції щитоподібної залози при діабеті 2 типу, тоб-
то 31 та 46,5 % відповідно. Високий чи низький рівень 
гормонів щитоподібної залози пов'язаний з периферич-
ною резистентністю до інсуліну. Показано, що T3 відіграє 
роль у захисті β-клітин підшлункової залози від апоптозу. 
Цукровий діабет порушує функцію щитоподібної залози, 
впливаючи як на гіпоталамічний контроль вироблення 
ТТГ, так і на трансформацію Т4 до Т3 в периферичній 
тканині. Тому пацієнтів із діабетом потрібно обстежу-
вати на предмет дисфункції щитоподібної залози. Ре-
зультати перехресного дослідження показали, що жіноча 
стать, сімейний анамнез захворювання щитоподібної 
залози та куріння можуть збільшити ризик виникнення 
гіпотиреозу у хворих на діабет. Інсулінорезистентність 
та компенсаторна гіперінсулінемія можуть брати 
участь у проліферації клітин ЩЗ та утворенні вузлів ЩЗ.
Висновоки. Зв'язок між функцією ЩЗ та ЦД 2 є дво-
направленим та підлягає складним взаємодіям. Найпоши-
ренішими розладами ЩЗ, що зустрічається серед хворих 
на ЦД 2, є субклінічний та клінічний гіпотиреоз, а також 
вузловий зоб.
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Summary. Diabetes mellitus and thyroid disease are 
the two most common endocrine disorders in clinical 
practice, as metabolic and thyroid hormone disorders can 
affect each other.
The aim of the study – to analyze the literature on the 
prevalence of type 2 diabetes, its comorbidity with thyroid 
diseases, and the main pathogenesis pathways, provided 
that they are combined.
Materials and Methods. The study looked at scientific 
publications over the last decade that are available on the 
Internet, with the key words "type 2 diabetes," "thyroid 
disease," "comorbidity," "pathogenesis."
Results. The relationship between diabetes and 
thyroid dysfunction is characterized by a complex 
interaction. A number of studies have reported the 
prevalence of thyroid dysfunction among patients with 
diabetes ranging from 2.2 to 17 %. However, several 
studies have shown a very high prevalence of thyroid 
dysfunction in type 2 diabetes, as 31 % and 46.5 %, 
respectively. High or low levels of thyroid hormones are 
associated with peripheral insulin resistance. T3 has been 
shown to play a role in protecting pancreatic β-cells from 
apoptosis. Diabetes mellitus impairs thyroid function by 
affecting both the hypothalamic control of TSH production 
and the transformation of T4 to T3 in peripheral tissue. 
Therefore, patients with diabetes should be screened for 
thyroid dysfunction. Cross-sectional studies have shown 
that female sex, a family history of thyroid disease and 
smoking may increase the risk of hypothyroidism in 
patients with diabetes. Insulin resistance and compensatory 
hyperinsulinemia may be involved in thyroid cell 
proliferation and thyroid nodule formation.
Conclusions. The relationship between thyroid 
function and diabetes mellitus type 2 is bidirectional and 
subject to complex interactions. The most common thyroid 
disorders found in patients with diabetes mellitus are 
subclinical and clinical hypothyroidism, as well as nodular 
goiter.
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ВСТУП 
Цукровий діабет є найпоширенішим ендокрин-
ним розладом у всьому світі [1]. За оцінками 
A. B. Kaiser et al., у 2018 р. у світі зареєстровано 
500 млн випадків цукрового діабету 2 типу (ЦД 2), 
при цьому автори зазначають, що його пошире-
ність буде збільшуватись до 2028 р., особливо в 
країнах із низьким рівнем доходу [2]. На даний час 
у всьому світі кожна 11 доросла людина хворіє на 
цукровий діабет, 90 % з них мають цукровий діабет 
другого типу [1]. Більшість пацієнтів із ЦД 2 має 
хоча б одне ускладнення [3]. Відомо, що ЦД 2 та-
кож збільшує ризик розвитку серцево-судинних за-
хворювань [4] й раку [5], що є провідними причина-
ми смертності цих пацієнтів. У цілому зростання 
поширеності цукрового діабету негативно впливає 
на численні фізіологічні функції, на стан органів та 
систем організму таких пацієнтів [6]. Враховуючи 
те, що гормони щитоподібної залози (ЩЗ) забез-
печують енергетичний гомеостаз та беруть участь 
у дії інсуліну та регуляції глюкози [7], а також ряд 
досліджень про високий рівень поширеності пору-
шень ЩЗ у хворих на діабет [8, 9], актуальним є 
дослідження спільних ланок патогенезу цих пато-
логій.
Метою дослідження було проаналізувати лі-
тературні джерела щодо поширеності цукрового 
діабету 2 типу, його коморбідності з захворювання-
ми щитоподібної залози та основні ланки патоге-
незу за умови їх поєднаного перебігу.
МАТЕРІАЛИ І МЕТОДИ
У дослідженні опрацьовано наукові публікації 
за останнє десятиліття, які доступні у мережі «Ін-
тернет», ключовими словами були «цукровий діа-
бет 2 типу», «захворювання щитоподібної залози», 
«коморбідність», «патогенез».
РЕЗУЛЬТАТИ ТА ОБГОВОРЕННЯ
Цукровий діабет та захворювання ЩЗ – два 
найпоширеніші ендокринні порушення в клінічній 
практиці, оскільки порушення обміну речовин, інсу-
ліну та тиреоїдних гормонів можуть впливати один 
на одного [10]. У ряді робіт повідомляється про по-
ширеність дисфункції щитоподібної залози серед 
хворих на діабет у межах від 2,2 до 17 % [11–13]. 
Однак у кількох дослідженнях спостерігається дуже 
висока поширеність дисфункції ЩЗ при діабеті 2 
типу, тобто 31 та 46,5 % відповідно [14,15]. Вплив 
розладу ЩЗ на діабет відомий з 1979 р. [16]. Роз-
лади ЩЗ не лише погіршують метаболічний контр-
оль, але й впливають на лікування діабету [17].
Щитоподібна залоза – одна з найбільших ендо-
кринних залоз в організмі. Гормони ЩЗ – це регу-
ляторні гормони, які впливають на обмінні процеси 
в усьому організмі, а також відіграють життєво 
важливу роль у гомеостазі глюкози, контролюючи 
секрецію інсуліну та впливаючи на надходження 
глюкози в кров [18]. Тиреотропін-рилізинг-гормон 
(ТРГ) – це гормон, що секретується гіпоталамусом, 
регулює синтез та вивільнення тиреотропного гор-
мону (ТТГ) із гіпофіза, який стимулює вироблення 
та секрецію тиреоїдних (трийодотиронін та тирок-
син) гормонів щитоподібною залозою. Через кла-
сичний цикл зворотного зв’язку тиреоїдні гормони 
гальмують вироблення ТРГ та ТТГ. У тканинах-мі-
шенях дейодиназа типів 1 і 2 перетворює тироксин 
(Т4) в активний гормон – трийодотиронін (Т3), тоді 
як дейодиназа типу 3 перетворює тироксин в не-
активний зворотний трийодотиронін.
Дисфункція щитоподібної залози включає гіпо-
тиреоз, гіпертиреоз та дифузний вузловий зоб. 
Перші дві ендокринопатії викликає аутоімунний 
процес, і вони включаються до спектра аутоімун-
них захворювань щитоподібноїї залози. Знижене 
всмоктування глюкози з шлунково-кишкового трак-
ту, що супроводжується тривалим накопиченням 
периферичної глюкози, глюконеогенез, зменшен-
ня викиду глюкози в печінці є ознаками гіпотиреозу 
та характеризується зниженням рівня сироватко-
вих T3 та T4 із збільшенням рівня сироваткового 
ТТГ, отже, призводить до гіперглікемічного стану 
[19]. Це на відміну від пацієнтів із гіпертиреозом, 
коли збільшується вихід глюкози з печінки, що є го-
ловною причиною індукції гіперінсулінемії, глюкоз-
ної непереносимості та розвитку периферичної ін-
сулінорезистентності, збільшення абсорбції 
глюкози в кишечнику. Толерантність до глюкози 
при тиреотоксикозі зумовлена підвищеним виро-
бленням печінкової глюкози разом із регульованим 
глікогенолізом [20]. Також скорочується період на-
піввиведення інсуліну, швидше за все через збіль-
шення швидкості деградації та посиленого вивіль-
нення біологічно неактивних попередників інсуліну 
[21]. Спостерігається підвищення рівня сироватко-
вих вільних T3 та T4, тоді як рівень ТТГ у сироватці 
крові значно знижується. Поширеність гіпертирео-
зу становить від 0,2 до 1,3 % у країнах із достатнім 
споживанням йоду [22]. Метааналіз європейських 
досліджень оцінив середній показник поширеності 
0,75 % та рівень захворюваності 51 випадок на 100 
000 на рік [23]. Загалом, захворюваність на гіпер-
тиреоз залежить від споживання йоду населенням, 
причому більш високі показники гіпертиреозу ви-
никають у країнах із дефіцитом йоду [24].
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Високий чи низький рівень гормонів щитоподіб-
ної залози пов'язаний із периферичною резистент-
ністю до інсуліну [24]. Показано, що T3 відіграє 
роль у захисті β-клітин підшлункової залози від 
апоптозу [25]. ЦД порушує функцію щитоподібної 
залози, впливаючи як на гіпоталамічний контроль 
вироблення ТТГ, так і на трансформацію Т4 до Т3 у 
периферичній тканині [26]. Тому пацієнтів із діабе-
том потрібно обстежувати на предмет дисфункції 
щитоподібної залози. Підвищений рівень ТТГ у 
хворих на діабет може бути результатом прийому 
медикаментів, які пригнічують рівень вільного T4 
[27]. Інша причина – інсулін, який підвищує рівень 
Т4, пригнічуючи рівень Т3, пригнічуючи печінкову 
конверсію Т4 в Т3. Також причиною можуть бути ау-
тоімунні захворювання та поширеність тиреоїдних 
антитіл у хворих на ЦД 2 [28].
Деякі дослідження показали, що рівень цирку-
ляції фактора диференціації росту 15 (GDF-15) у 
пацієнтів із ЦД 2 був значно вищим [29] та 
пов'язаним із гіперплазією клітин при ЦД 2 [30]. Та-
кож GDF-15 пов'язаний із збільшенням ризику раку 
при ЦД 2 [30]. Оскільки GDF-15 володіє потенцій-
ною здатністю до активізації росту клітин, а його 
циркулюючі концентрації при діабеті 2 типу підви-
щені, логічно розглядати GDF-15 як перспективно-
го кандидата для оцінки ризику дисфункції ЩЗ у 
хворих на ЦД 2. Результати деяких досліджень по-
казали, що GDF-15 пов'язаний зі злоякісною фолі-
кулярною неоплазією щитоподібної залози [31].
Кілька авторів повідомили про позитивні коре-
ляції між дефіцитом вітаміну D та дисфункцією ЩЗ 
серед пацієнтів із ЦД 2 [32, 33]. Його вплив на за-
хворювання щитоподібної залози широко висвіт-
люються в клінічній практиці [32, 34]. Дефіцит ві-
таміну D та ЦД 2 зазвичай визнаються 
ускладненням та ризиком захворювання щитопо-
дібної залози. Хоча варто зазначити, що можливу 
роль дефіциту вітаміну D можна розглядати у па-
тогенезі як ЦД, так і захворювання ЩЗ. Однак він 
також може бути вторинним для цих захворювань. 
Пероральні протидіабетичні препарати, а також 
терапевтичне обмеження дієти можуть впливати 
на рівень вітаміну D у пацієнтів із діабетом. Крім 
того дисфункція щитоподібної залози може також 
змінювати споживання вітаміну D, абсорбцію або 
метаболізм.
Дейодиназа 2 типу (D2) кодується геном DIO2 і 
каталізує перетворення Т4 у біоактивний T3. Хоча 
точна роль експресії DIO2 та активності D2 у білій 
жировій тканині у сприянні патогенезу ЦД 2 зали-
шається майже невідомою, останні дослідження 
показують потенційний вплив. Як поліфеноли, так і 
жовчні кислоти посилюють експресію/активацію 
DIO2, покращують мітохондріальне дихання у бі-
лій жировій тканині та скелетних м’язах та посилю-
ють втрату маси [35]. Крім того поліморфізми в 
DIO2 були пов'язані з підвищеною резистентністю 
до інсуліну, ризиком розвитку ЦД 2 та поганим 
контролем глікемії [36]. На сьогодн було знайдено 
кілька поліморфізмів DIO2, які можуть впливати на 
рівень гормонів щитоподібної залози. Виявлено, 
що часто зустрічається поліморфізм Thr92Ala, що 
пов'язують з ожирінням та інсулінорезистентністю. 
Активність D2 виявилася зниженою серед гомози-
готних варіантів Ala92Ala порівняно з Thr/Thr та ге-
терозиготними генотипами Thr/Ala [37]. Полімор-
фізм DIO2 Thr92Ala також був пов'язаний із 
підвищеним ризиком остеоартриту, гіпертонічної 
хвороби, дифузним токсичним зобом, змінами ког-
нітивної сфери, пов'язаними з дефіцитом йоду, а 
також зменшення кісткової маси [37]. Цікаво, що 
більшість цих асоціацій не залежать від рівня ти-
реоїдних гормонів у сироватці крові, що підкрес-
лює важливість місцевої регуляції тиреоїдних гор-
монів у периферичних тканинах.
Гіпотиреоз. Загальна поширеність гіпотиреозу 
в загальних скринінгових обстеженнях населення 
становила від 2,1 до 9,5 % [10], тоді як вона стано-
вила від 5,7 до 25,3 % у хворих на ЦД 2 [38, 39]. 
Пояснення мінливості поширеності гіпотиреозу в 
різних популяціях діабету може бути здійснено за 
допомогою декількох параметрів, таких, як адек-
ватність споживання йоду, метаболічний синдром, 
кілька супутніх захворювань, які пов'язані із дис-
функцією щитоподібної залози та в перспективі 
епідеміології – загальна поширеність діабету се-
ред населення.
Гіпотиреоз часто є результатом аутоімунного 
руйнування фолікулів щитоподібної залози за до-
помогою антитіл. Вік, стать та сімейний анамнез 
захворювання залози розглядаються як споріднені 
фактори гіпотиреозу у хворих на ЦД 2 [39]. Однак 
асоціації між гіпотиреозом та курінням, рівнем лі-
попротеїнів та тривалістю діабету є непереконли-
вими та конфліктними [40]. Результати перехрес-
ного дослідження показали, що жіноча стать, 
сімейний анамнез захворювання щитоподібної за-
лози та куріння можуть збільшити ризик виникнен-
ня гіпотиреозу у хворих на діабет [41]. Giandalia et 
al. Також зауважили, що жінки з діабетом мали 
нижчий рівень вільного T4 та більш високий рівень 
ТТГ у сироватці крові, порівняно з чоловіками, хво-
рими на діабет [42]. Явний та субклінічний гіпоти-
реоз може призвести до порушення функції нирок 
через зменшення ШКФ, змін у роботі серця та су-
дин, а також до порушення ренін-ангіотензинової 
системи [43]. Гіпотиреоз також асоціювався з не-
алкогольною жировою хворобою печінки, смерт-
ністю від раку, артритом та дисфункцією нирок, 
але причинність у цих ситуаціях суперечлива [44]. 
Крім того лікування гіпотиреозу може покращити 
чутливість до інсуліну [46]. Також деякі перспек-
тивні дослідження [46, 47] показали, що лікування 
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левотироксином може значно знизити співвідно-
шення альбуміну до креатиніну в сечі й має захис-
ну дію на нирки у пацієнтів із діабетичною нефро-
патією. Навпаки, було встановлено, що пацієнти з 
поганим контролем глікемії мають високий ризик 
виникнення субклінічного гіпотиреозу [48], можли-
во, через стимулювальну дію більш високих рівнів 
лептину на вісь гіпоталамус-гіпофіз-щитоподібна 
залоза [45].
Субклінічний гіпотиреоз (СГ) визначається як 
безсимптомний стан, який характеризується висо-
кою сироватковою концентрацією ТТГ та нормаль-
ною сироватковою концентрацією Т4. СГ часто не 
діагностується через його непомітні симптоми. Од-
нак він являє собою легку недостатність щитопо-
дібної залози і має несприятливі клінічні наслідки. 
СГ не є рідкісним ендокринним розладом, оскіль-
ки, як повідомляється, його поширеність варіюва-
ла від 4 до 10 % [49]. Патогенез субклінічного гіпо-
тиреозу пов'язаний з ендотеліальною дисфункцією, 
гіперліпідемією та атеросклерозом, які збільшують 
ризик серцево-судинних захворювань [49]. Зв’язок 
між СГ та ЦД 2 добре відомий і його поширеність 
при ЦД 2 коливався від 2,2 до 17 % [49]. Близько 
2–5 % пацієнтів із субклінічним гіпотиреозом мо-
жуть прогресувати у явний гіпотиреоз за рік, якщо 
не лікуватись [10], та викликати несприятливі клі-
нічні наслідки. В декількох дослідженнях було по-
мічено зв'язок між СГ та ішемічною хворобою сер-
ця, хоча результати були суперечливими [50, 51]. 
Проте лише незначна частина з них була зосере-
джена на популяції із діабетом. На даний час існує 
не достатня кількість даних про взаємозв’язок СГ 
та мікроангіопатією як одним із ускладнень ЦД 2. 
Субклінічний гіпотиреоз середньої тяжкості 
пов'язаний з більш високим ризиком серцевої не-
достатності та інсульту в молоді [44]. Кілька клініч-
них досліджень [52, 53] повідомили, що субклініч-
ний гіпотиреоз також пов'язаний з розвитком 
діабетичної нефропатії та мікроальбумінурії. 
Chubb et al. [54] продемонстрували, що антитіла 
до тиреопероксидази (АТПО) були незалежно 
пов'язані з СГ у пацієнтів із ЦД 2. Повідомляється 
також, що субклінічний гіпотиреоз пов'язаний із ре-
зистентністю до інсуліну [55].
Зоб. Поширеність ЦД 2 та вузлового зоба ста-
новить 61,8 % у регіонах із легким та помірним де-
фіцитом йоду [57]. Основним етіологічним факто-
ром попереднього дослідження була резистентність 
до інсуліну [58]. Етіологічні фактори, такі, як дефі-
цит йоду, куріння та генетика, є основними причи-
нами формування вузлового зобу ЩЗ. Ожиріння 
також розглядають як фактор, що пов'язаний із 
більшим об'ємом ЩЗ та розвитком вузлів ЩЗ [56]. 
Останні дослідження говорять про важливу роль 
інсулінорезистентності у формуванні вузлового 
зоба [59]. Добре відомо, що інсулін та інсулінопо-
дібний фактор росту (IGFs) надають мітогенну дію 
на клітинні культури, збільшуючи проліферацію 
клітин. Показано, що сигнальні шляхи IGF-1 та 
IGF-2/інсуліну модулюють регуляцію та експресію 
генів ЩЗ [59]. Таким чином, інсулінорезистентність 
та компенсаторна гіперінсулінемія можуть брати 
участь у проліферації клітин ЩЗ та утворенні вуз-
лів ЩЗ [60]. Є дані, що описують більший об'єм ЩЗ 
та велику частоту вузлового зоба у пацієнтів із 
гіпер інсулінемією та метаболічним синдромом 
[60]. Добре відомо, що метаболічний синдром час-
тіше проявляється у пацієнтів з ожирінням. Рівень 
ТТГ був пов̓ заний з індексом маси тіла у дослі-
дженні Anil et al., що також виявило більш високі 
рівні ТТГ у пацієнтів із ЦД 2, ніж у контрольній групі 
та у пацієнтів із предіабетом [58]. Більш висока по-
ширеність вузлового зоба щитоподібної залози у 
пацієнтів із ЦД 2 може бути пояснена такою ж біль-
шою поширеністю ожиріння у цих пацієнтів щодо 
осіб із цукровим діабетом 1 типу. У будь-якому ви-
падку, резистентність до інсуліну – не єдина мож-
лива причина утворення вузлів ЩЗ [59].
Рак ЩЗ. Рак щитоподібної залози є найпоши-
ренішим злоякісним захворюванням ендокринної 
системи у світі в жінок [61]. До найчастіших типів 
відносяться папілярні, фолікулярні та диференці-
йовані карциноми щитоподібної залози [62]. Аме-
риканське товариство раку повідомило про захво-
рюваність на рак щитоподібної залози 1 на 10 000 
у США [61]. Попередні метааналізи ілюстрували 
вплив численних факторів на ризик виникнення 
раку ЩЗ [63–65], тоді як вплив діабету менш ви-
вчений та з обмеженими і непереконливими ре-
зультатами. У кількох когортних дослідженнях за-
значено, що хворі на ЦД 2 можливо мали 
підвищений ризик розвитку раку ЩЗ [66], тоді як 
інші дослідження не знаходили взаємозв’язку [61]. 
Підвищений ризик раку ЩЗ у діабетиків може бути 
пов'язаний з декількома факторами, серед яких – 
підвищений рівень глікозильованого гемоглобіну 
та тригліцеридів, метаболічний синдром, ожиріння, 
порушення харчування та спосіб життя [67]. Паці-
єнти з ожирінням мали ризик розвитку діабету в 10 
разів вище, а ожиріння було пов’язане з підвище-
ним ризиком раку ЩЗ [46].
Що стосується можливого впливу медикамен-
тів, які застосовуються для лікування ЦД 2 із за-
хворюваністю на рак ЩЗ, останні дослідження по-
казали, що метформін полегшує апоптоз клітин 
раку щитоподібної залози і що вживання його паці-
єнтами з ЦД 2 може знизити ризик раку щитоподіб-
ної залози [68]. Також терапія метформіном зни-
жує рівень ТТГ у хворих на ЦД та гіпотиреоз 
можливо завдяки його дії в гіпоталамусі [69]. Існу-
ють дослідження, які підтверджують, що метфор-
мін має супресивну дію на рівні ТТГ, не втручаю-
чись у рівень гормонів щитоподібної залози. Цей 
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ефект не залежить від аутоімунних процесів у ЩЗ 
та лікування тироксином [69]. Метформін має ней-
тральну дію на зоб, тоді як інсулінотерапія, можли-
во, виконує захисну роль проти утворення вузло-
вого зоба. В одному дослідженні, проведеному з 
пацієнтами з цукровим діабетом 1 типу, виявляли 
нижчу частоту захворювання вузлів щитоподібної 
залози порівняно з хворими на ЦД 2 [70].
ВИСНОВКИ
Зв'язок між функцією ЩЗ та ЦД 2 є двонаправ-
леним та підлягає складним взаємодіям. Найпо-
ширенішими розладами ЩЗ, що зустрічається се-
ред хворих на ЦД 2, є субклінічний та клінічний 
гіпотиреоз. Результати перехресного дослідження 
показали, що жіноча стать, сімейний анамнез за-
хворювання щитоподібної залози та куріння мо-
жуть збільшити ризик виникнення гіпотиреозу у 
хворих на діабет.
Вузловий зоб є другим за частотою коморбід-
ного перебігу з ЦД 2. Інсулінорезистентність та 
компенсаторна гіперінсулінемія можуть брати 
участь у проліферації клітин ЩЗ та утворенні вуз-
лів ЩЗ.
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